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COMPLEMENT ALIMENTAIRE ET PROCEDE DE TRAITEMENT COSMETIQUE A 
BASE D'UN EXTRAIT DE RAISIN RICHE EN POLYPHENOLS 

La presente invention concerne le domaine general des 
5 complements alimentaires a visees dietetiques et/ou cosmetiques . 
Elle vise egalement un procede de traitement cosmetique et en 
particulier une action contre la cellulite. L' invention concerne 
done en premier lieu le domaine tres general du traitement de 
1'obesite. 

10 L'objectif therapeutique en matiere d'obesite est bien 

defini: il s'agit soit de permettre au sujet de perdre du poids 
de facon significative, soit d 1 aider le sujet a conserver un 
niveau de poids aussi bas que souhaitable . - 

Plusieurs types d" approches ont ete envisages a ce jour. 

15 Les approches nutritionnelles visent a r^duire 1 1 apport 

d'energie sous forme d' aliments. Cela peut se faire en reduisant 
drastiquement les apports energetiques ou en remplacant des 
nutriments energetiques par d f autres qui le sont moins: tels que 
les graisses non digestibles de substitution, les triglycerides 

20 structures a assimilation reduite ou les fibres alimentaires non 
assimilables . 

Les approches therapeutiques peuvent avoir 'des cibles 
di verses . 

• La reduction de la prise alimentaire peut etre le premier 
25 objectif. La reduction de la prise alimentaire peut etre 
recherchee par 1 1 utilisation de substances anorexigenes, dont 
les effets a court terme sont montres, mais dont la duree 
d 1 utilisation est limitee a cause d 1 effets secondaires 
indesirables. En fait r tres peu de ces produits sont 
30 veritablement utilisables et leur efficacite a long terme reste 
tres discutee. De nouvelles molecules sont en cours devaluation 
ou pourraient I'etre dans un avenir proche, mais leur interet 
reste encore a demontrer. 



WO 00/54610 



PCTVFROO/00485 



• Un deuxieme objectif pent etre 1' augmentation de la 
depense energetique par 1 1 utilisation des substances 
thermogeniques agissant au niveau central ou peripherique . 
L 1 utilisation de ces substances reste encore limitee. 
5 • Un troisieme objectif est de reduire 1 1 assimilation des 

lipides alimentaires, voire eventuel lement celle des glucides . 
II s'agit d'une approche plus recente mais qui connait un 
interet grandissant. Une reduction de 1' assimilation des lipides 
alimentaires peut etre obtenue soit par une reduction de 
10 l'activite des enzymes digestives concernees, soit en modifiant 
les proprietes des interfaces transportant les molecules 
lipidiques, emulsions, vesicules ou micelles. 

La presente invention concerne tout -d'abord un complement 
alimentaire a visees dietetiques et/ou cosmetiques, dote de 
15 proprietes anti-lipases , destine a etre administre par voie 
orale. Ce complement alimentaire est caracterise en ce qu' il 
comprend un extrait de raisin riche ou enrichi en polyphenols. 

Selon une caracteristique particuliere de la presente 
invention, le complement alimentaire comprend avantageusement de 
20 30 a 90% en poids de polyphenols. 

Selon une autre caracteristique de 1' invention, le 
complement alimentaire contient de 10 a 60% en poids de 
proanthocyanidols . 

Selon une autre caracteristique de 1' invention, le 
25 complement alimentaire contient de 0,001 a 0,1% en poids de 
trans-resveratrol . 

Les extraits de raisin, utilises conformement a la presente 
invention, peuvent etre obtenus soit a partir de marc de raisin, 
soit encore a partir de pepins et/ou d f enveloppes de grains 
30 et/ou eventuel lement de rafles de raisin. 

De facon generale, les extraits de raisin contiennent des 
polyphenols et notamment des proanthocyanidols et des 
anthocyanosides . 
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Conformement a la presente invention, les complements 
alimentaires presentent une teneur riche ou enrichie en 
polyphenols . 

Les polyphenols extraits des raisins ont des activites 
5 biologiques multiples : 

- les proanthocyanidols peuvent etre consideres comme de 
puissants capteurs de radicaux libres qui freineraient 
l'oxydation des LDL responsables de la formation de plaques 
d' atheromes . 

10 ~ I*' action des oligomeres procyanidoliques (OPC) sur les 

parois vasculaires, mise en evidence chez 1' animal et confirmee 
chez I'homme, se traduit par une augmentation de la resistance 
des capillaires sanguins et par une - diminution de leur 
permeabilite. 

15 - Les polyphenols preservent les proteines fibreuses, 

notamment le collagene et l'elastine contre la degradation 
enzymatique. 

- Les polyphenols entrainent egalement une baisse du taux 
de cholesterol dans le sang, et 

20 - lis presentent une activite anti-agregante plaquettaire . 

D'autres actions ont egalement ete envisagees et en 
particulier une action des polyphenols en tant qu' agents anti- 
inflammatoires, protecteurs vasculaires, anticaries, 

antihistaminiques, anticarcinogeniques , ou protecteurs solaires. 

25 Les derives polyphenoliques non flavonoldes, parmi lesquels 

se distingue le resveratrol, seraient egalement dotes de 
qualites antioxydantes et pourraient jouer un role antiviral, 
anticarcinogene et immunoregulateur . 

Dans le cadre de la presente invention, les extraits de 

30 raisin presents dans les complements alimentaires, sont riches 
ou enrichis en polyphenols, pour leur conferer une activite 
d' inhibition des lipases digestives. 

One etude a permis de demontrer qu' un extrait de raisin 
conforme a la presente invention, a la dose de 6 mg pour 100 mg 
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de lipides, permettait de supprimer totalement 1' emulsif ication 
des lipides en milieu gastrique. 

En revanche, dans le milieu duodenal, un tel extrait 
diminue de maniere significative, de l'ordre de 16%, 
5 1' emulsif ication des lipides sans la supprimer totalement. 
Lorsque l'on sait que 1' emulsif ication des lipides est 1'etape 
indispensable a l f action des lipases sur- les lipides 
alimentaires, ces resultats demontrent la capacite d' inhibition 
mecanique et done reversible des lipases digestives, preferables 

10 a une inhibition chimique pouvant etre irreversible. 

One autre etude in vitro, realises dans des conditions 
reproduisant les conditions physiologiques , c f est~a~dire action 
successive sur la trioleine de lipase gastriquqe puis de lipase 
pancreatique, a demontre que 1' extrait de raisin selon 

15 1' invention, a la dose de 6 mg/100 mg de lipides, permettait une 
inhibition presque totale de la lipase gastrique ( 78 % 

d' inhibition ) et de la lipase pancreatique (52% d' inhibition) , 
soit une inhibition de la lipolyse totale de pres de 60%. 

Dans le cadre de la presente invention, des travaux ont ete 

20 conduits pour etudier l'effet de 1' extrait de raisin sur la 
thermogenese. Ces travaux ont ete realises sur un modele 
pharmacologique ex vivo, dont le principe est de mesurer la 
consommation d'oxygene d'un echantillon de tissu adipeux brun de 
rat ; la consommation d'oxygene est proportionnelle a la 

25 thermogenese induite dans le tissu adipeux brun par 1' extrait 
teste . 



Concentration d 1 extrait de 
raisin dans le milieu 
(mg/lOOml) 


Consommation d'oxygene 
(millimole d f oxygene/mg) 


0 


43 


20 


90 


40 


136 


60 


156 
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On constate que cet extrait inciuit une augmentation 
importante (110 %) de la thermogenese des la plus faible 
concentration . 

On indiquera ci-apres a titre d' exemple un mode de 
5 realisation particulier, non limitatif, d' obtention d' un extrait 
de raisin susceptible d'etre utilise dans le cadre de la 
presente invention. 

La matiere de depart (marc et/ou pepins) contient de 0,1 a 
5% d'OPC et de 0,0001 a 0,005% de trans-resveratrol . 

10 Afin d'obtenir une inhibition des lipases avec une 

posologie raisonnable, il est necessaire d' avoir recours a un 
extrait apportant, sous un faible volume, les doses necessaires 
de polyphenols. A titre d' exemple, le -procede d' extraction 
suivant peut etre mis en ceuvre : 1 kg de marc (ou pepins) est 

15 extrait par 5 kg d'ethanol a 60% (V/V). Apres filtration, 
1' extrait est concentre sous vide partiel a une temperature 
maximale de 80°C. Un extrait concentre est ensuite seche sous 
vide (temperature maximale de 80 °C) ou par atomisation (a 200 °C 
maximum) avec ou sans maltodextrine, en fonction des 

20 specifications en traceurs retenues. 1/ extrait sec ainsi obtenu 
a une teneur en OPC comprise entre 10 et 40% d'OPC et entre 
0,001 et 0,05 de trans-resveratrol selon la teneur de ces 
composants dans la matiere premiere vegetale. 

Cet exemple de mise en oeuvre d' un procede de tels extraits 

25 n'est pas limitatif, c'est ainsi qu' il est possible d' utiliser 
d'autres solvants, notamment le methanol et eventuellement un 
antioxydant (l'acide ascorbique, le metabisulf ite de sodium, 
etc) pour eviter 1'oxydation des polyphenols. 

Un tel extrait concentre peut le cas echeant faire 1'objet 

30 d'une seconde extraction, notamment a I 1 acetate d f ethyle, pour 
obtenir un extrait sec ayant une teneur en OPC superieure a 50%. 

La teneur en OPC peut par exemple etre determinee par mise 
en oeuvre de la methode analytique suivante. La matiere premiere 
a analyser est extraite par un melange eau-acetone (10-30 V/V) . 
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Apres dilution, la solution extractive est chargee sur une 
cartouche contenant de la phase stationnaire CI 8 en phase 
inversee. Apres rincage, les OPC sont elues a 1' acetate 
d'ethyle. La solution purifiee est dosee par colorimetrie avec 

5 le reactif a la vanilline sulfurique contre temoin de catechine . 

La presente invention s'etend egalement a un procede de 
traitement cosmetique, et en particulier un procede permettant 
de lutter contre la cellulite, qui implique 1' administration par 
voie orale de 0,2 a 2 grammes par jour de 1'extrait de raisin 

10 riche ou enrich! en polyphenols tel que precedemment decrit, et 
entrant dans la composition du complement alimentaire ci-dessus. 

L' invention se rapporte done egalement a un complement 
alimentaire conditionne sous une forme- de dosage unitaire 
destinee a une dose d' utilisation journaliere de 0,2 a 2 grammes 

15 dudit extrait de raisin. 
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REVEND I CATIONS 

1. Complement alimentaire a visees dietetiques et/ou 
cosmetiques, destine a une administration par voie orale, 

5 caracterise en ce qu' il comprend un extrait de raisin, riche ou 
enrichi en polyphenols, a raison de 30 a 90% en poids de 
polyphenols . 

2. Complement alimentaire selon la revendication 1, 
caracterise en ce qu'il contient de 10 a 60% en poids de 

10 proanthocyanidols (OPC) . 

3. Complement alimentaire selon l'une des revendications 1 
et 2, caracterise en ce qu'il contient de 0,001 a 0,1% en poids 
de trans-resveratrol. 

4. Complement alimentaire selon l'une des revendications 1 
15 a 3, caracterise en ce que ledit extrait est obtenu a partir de 

marc de raisin. 

5. Complement alimentaire selon l'une des revendications 1 
a 3, caracterise en ce que ledit extrait est obtenu a partir de 
pepins, et/ou enveloppes de grains de raisin. 

20 6. Complement alimentaire selon l'une des revendications 1 

a 5, caracterise en ce qu'il est conditionne sous une forme de 
dosage unitaire destinee a une dose d' utilisation journaliere de 
0,2 a 2 grammes dudit extrait de raisin. 

7. Procede de traitement cosmetique du corps humain, en 
25 particulier contre la cellulite et/ou la surcharge ponderale, 

caracterise en ce qu'il implique 1' administration par voie orale 
d'un complement alimentaire selon l'une des revendications 1 a 
6. 

8. Procede de traitement cosmetique selon la revendication 
30 7, caracterise en ce qu'il implique 1' administration d' une dose 

journaliere de 0,2 a 2 grammes dudit extrait de raisin. 
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